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論文内容要旨
 フヅ素(F)は適量の摂取によるう蝕予防効果が知られている必須微量元素である。一方,アル
 ミニウム(Al)は神経毒性など生体への為害作用が報告されている元素である。FおよびA1は食
 昂,医薬品,飲料水などから鶏常的に摂取されているが,両元素間の強い化学的親和性のために,
 生体への吸収時およびその後の体内動態における相互作溺が考えられる。飲料水中のAlとアルツ
 ハイマー病(AD)発症との疫学調査において,A1濃度が250μg/i以上ではAD発症の相対危険
 度が高くなるが,そのときF濃度が0.5～0.98mg/工では危険度が低くなるという報告もある。
 本研究は,ラヅトを用いた動物実験にて,碧とAiを同時または単独に投与した時の両元素の血
 清中濃度変化を観察することにより相互作用を明らかにし,さらに血清中Aiの主な結合タンパク
 と考えられているトランスフェリン(T{)に着鷺して,このタンパクとの相互作用を璽らかにす
 ることを目的とした。
 FとA1をラヅトに同時に経翼投与した場合と各元素を単独に投与した場合の両元素の漁清中濃
 度の経時変化を比較したところ,同時投与群における血清中F濃度はF単独投与群より低く,爆
 濃度はAユ単独投与群より高くなった。このことからA1はFの吸収を抑謝すること,FはAlの吸
 蚊を促進することが示唆された。また講時投与群での血清中盈濃度の急激な変化から,FがA1
 の分布や排潅など体内動態に影響している可能性が考えられた。
 次に,FとAiの溶液中での錯体構成比の理論値から7組の投与条件を設定し,投与30分後の爾
 元素の{組清中濃度を塊較したところ,投与溶液中のフッ化アルミニウム(A!F3)錯体の存在比が
 高いときに,血清中A工濃度が有意に高くなった。従って,FのAi吸収促進作用には,中性分子
 であるAiF3錯体が関与していると考えられた。さらに,この実験条件下でのラット血清について,
 抗Tf抗体アフィニティカラムを利用して,Tf結合型A王と非結合型Aiに分別測定したところ,
 Fを同時投与した場合には,血清中のTf結合型A1の割合が減少していた。また平常時のラット
 血清に両元素を同時および単独に添加し,それぞれの場合のAiを賢結合型と非結合型とに分別
 灘定した場合にも,血清中にFとAiが共存する時にはFが存在しない場合と比べて,全体のA1
 のうち賢結合型の部分が減少した。
 以上の結果から,FはAiの汲取を促進し,A1はFの吸収を抑制することが示され,FのA1吸
 収促進作用には,電気的中性錯体である撮F3の存在が関連していることが考えられた。さらにTf
 との相互作用において,FとA墨の配位が,血中趣の賢への結合を抑制する可能性が示唆された。
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審査結果要旨
フッ素はう蝕予防
への為害作糟が報
して数種の錯体を
こで本研究では,フ
験を行った。実験
ら吸収に関する両
その機構を考察す
リン結合型アルミニウムとフッ素の関係を明らか
ラットi8匹(10週
の同時投与群の3
8時間および24時
齢)を7群に分け,
血清中雨元素濃度
の確認のため,同上
体アフィニティカラムで分画し,アルミニウムの測定
フヅ素単独投与群
フッ素とアルミニ
なったことから,
ことが示唆された
したときに血清中
在が,フッ素のア
ミニウムを共存さ
アルミニウムの割
結合定数がフッ素とアルミニウムの結合定
今後フッ素とアル
 であると考えられる。
以上のように本研
 であり,今後の研究に投与
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